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摘要:目的 筛选油茶(Camellia oleifera Abel. )降低 2 型糖尿病小鼠血糖的有效部位。方法 采用腹腔注射烟碱、链脲霉素诱导的 2 型糖尿病
小鼠模型，应用超声提取法分别获得油茶叶、果、籽的乙醇提取物，筛选降低血糖的有效部位。结果 阳性药罗格列酮每日灌胃剂量 10mg /kg·
BW，连续灌胃 21d后，降低了 2 型糖尿病小鼠血糖。分别灌胃油茶叶、油茶果、油茶籽乙醇提取物，按每日剂量 100mg /kg·BW连续灌胃 21d后，
均在一定程度上降低 2 型糖尿病小鼠血糖，油茶籽乙醇提取物对口服葡萄糖耐受试验(Oral glucose tolerance test，OGTT)作用最明显。与对照组
相比，1μM和 2μM的阳性药罗格列酮均能明显促进 3T3-L1 前脂肪细胞分化;油茶籽乙醇提取物在 0. 5μg·mL －1和 1μg·mL －1浓度下也体现出
促进分化的活性。结论 油茶籽乙醇提取物降低了 2 型糖尿病小鼠的血糖，促进了 3T3-L1 前脂肪细胞的分化，但其具体作用机制尚需深入研
究。
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ABSTＲACT:OBJECTIVE To investigate effective parts possessing property of lowering blood glucose in type 2
diabetic mice from Camellia oleifera Abel. METHODS Leaf，fruit and seed ethanol extract of C. oleifera were ob-
tained through ultrasonic extraction，and were subsequently subject to type 2 diabetic mice model induced by intrap-
eritoneal injection of streptozocin and nicotine. ＲESULTS In accordance with the positive drug rosiglitazone by in-
tragastric administration once daily dose of 10mg /kg·BW，continuous intragastric administration for 21 days，blood
glucose in type 2 diabetic mice was reduced. In accordance with a daily dose of 100mg /kg·BW leaf，fruit and seed
ethanol extract of C. oleifera，continuous intragastric administration for 21 days respectively，in a certain extent，blood
glucose in type 2 diabetic mice was reduced. Moreover，effect of seed ethanol extract on blood glucose and oral glu-
cose tolerance test (OGTT)is the most obvious. Compared with control group (treated with insulin)，1μM and 2μM
of positive drug rosiglitazone can significantly promote differentiation of 3T3-L1 pre-adipocytes，C. oleifera seed etha-
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nol extract as the most effective part for lowing blood glucose at 0. 5μg·mL －1 and 1μg·mL －1 concentration also
promoted 3T3-L1 pre-adipocyte differentiation. CONCLUSION It was suggested that C. oleifera seed ethanol ex-
tract lowered blood glucose in type 2 diabetic mice and enhanced differentiation of 3T3-L1 pre-adipocytes，but the
specific mechanism needs further study.
KEY WOＲDS:Camellia oleifera Abel. ;Type 2 diabetic mice;Blood glucose;3T3-L1 Pre-adipocytes;Differentiation
油茶(Camellia oleifera Abel. )为山茶科山茶亚属油茶族
植物，遍布我国南方各省。油茶根皮、花、种子、油粕、茶油均
被《中华人民共和国药典》收载。茶油是油茶种子的脂肪油，
精制茶油的不饱和脂肪酸含量较高，国内目前已见茶油对 2
型糖尿病患者干预效果的研究报道。2 型糖尿病是一种多基
因遗传因素、环境因素综合作用引起的内分泌代谢性疾病。
其病理生理的两个中心环节是胰岛 β 细胞功能紊乱和胰岛
素抵抗〔1〕。本研究初步探索油茶叶、油茶果、油茶籽对 2 型糖
尿病小鼠血糖的影响及其可能的作用机制。
核转录因子过氧化物酶体增殖物激活受体(Peroxisome
proliferators-activated receptors，PPAＲs)属于核受体超家族的
成员，包括 PPAＲα、PPAＲβ、PPAＲγ 3 种亚型〔2〕。PPAＲγ主要
表达于脂肪组织中，是脂肪细胞分化的主要调节因子，控制与
胰岛素敏感性相关的多种因子的表达，在糖脂代谢平衡调节
中发挥重要作用〔3〕。噻唑烷二酮类药物可作为 PPAＲγ 的配
体与其结合而改变其活性，从而增强机体胰岛素敏感性，缓解
胰岛素抵抗〔4〕，促进 3T3-L1 脂肪细胞吸收葡萄糖。在 3T3-L1
前脂肪细胞分化过程中，PPAＲγ2 的基因表达被上调。目前，
PPAＲγ已经成为治疗 2 型糖尿病的靶点。噻唑烷二酮类药
物中罗格列酮和吡格列酮已上市，可有效降低血浆中甘油三
酯的水平和胰岛素抵抗，但可能引起肥胖、水肿，少量肝毒性
等不良反应〔5，6〕。
中药治疗胰岛素抵抗具有多层次且持久温和的优点，为
开发中药新药提供一定参考，从中药中寻找治疗和改善 2 型
糖尿病的有效部位和有效成分是一条重要的途径。本试验应
用 3T3-L1 前脂肪细胞分化模型，以噻唑烷二酮类代表药物罗
格列酮为阳性对照药，应用 2 型糖尿病小鼠模型，从油茶中筛
选降低 2 型糖尿病小鼠血糖的有效部位，为拓展油茶在食品
及医药等方面的应用提供物质基础和理论依据。将筛选出的
油茶降糖有效部位应用于 3T3-L1 前脂肪细胞分化模型，为获
得上调 PPAＲγ表达进而增强胰岛素敏感性、促进葡萄糖吸收
的活性物质奠定基础。
1 仪器与试药
1. 1 仪器 罗氏血糖仪(ACCU-CHEK Active，罗氏诊断产品
(上海)有限公司)，CO2 恒温培养箱(新加坡 ESCO，IFS-110-
8)，荧光显微镜(XTZ-Y3，上海天珠光学仪器厂)，旋转蒸发仪
(N-1001V，日本 EYELA东京理化器械株式会社)等。
1. 2 试剂 油红 O(批号为#SLBM4444V)、苏木素伊红溶液
(批号为 SLBK4345V)、胰岛素(批号为 I0305000)、罗格列酮
(批号为#074M4704V)均购自美国 SIGMA-ALDＲICH 公司。
胎牛血清、胰酶、Dulbecco改良的 Eagle 培养基(DMEM)均购
自美国 HycLone公司，其余所用试剂均为分析纯。
1. 3 样品来源 2014 年 9 月上旬于福建省龙岩市上杭县蓝
溪镇采集油茶叶，2014 年 10 月下旬采集油茶果，油茶籽，分
别经厦门大学药学院陈全成副教授鉴定为 Camellia oleifera
Abel. 的叶，果，籽。
2 方法
2. 1 油茶提取物及对照品溶液的准备 称取油茶叶，油茶
果，油茶籽各 5kg，阴干，粉碎，过 60 目筛，分别用油茶叶、油茶
果、油茶籽粗粉体积的 8 倍量 70%乙醇于 60℃超声提取，提
取 3 次，1 次 20min，合并 3 次滤液并减压浓缩，分别得到稠状
油茶叶、油茶果、油茶籽的乙醇提取浓缩物 1100g、1250g、
1280g。
分别称取油茶叶、油茶果、油茶籽的乙醇提取浓缩物各
10mg，称取对照品罗格列酮 3. 94mg，分别超声溶解于 1mL 二
甲基亚砜溶剂中，于 4℃冰箱保存作为测试母液。
2. 2 实验动物 动物试验采用 110 只雄性 5 ～ 6 周龄体重为
21 ～ 23g的 SPF级 C57BL /6 小鼠，购自上海斯莱克实验有限
责任公司，动物合格证号 2015000501745。饲养间配以 12h光
照 /12h黑暗循环，温度控制为 23 ～ 25℃，湿度为 45% ～55%。
所有动物实验操作步骤均在国家动物实验标准(GB/T 27416-
2014)的指导下完成。实验期间除做血糖测定、OGTT 及处死
前 16h须禁食外，小鼠自由进食、饮水。试验前，小鼠适应动
物实验室环境 2 周。
2. 3 诱导 2 型糖尿病小鼠模型 小鼠被随机分组，每组 8
只。除空白组小鼠外，其它组小鼠均被两次腹腔注射链脲霉
素(注射剂量为 100mg /kg·BW)和烟碱(注射剂量为 240mg /
kg·BW)。第一次腹腔注射链脲霉素和烟碱后，间隔两天再
进行第 2 次腹腔注射。分别于第一次腹腔注射链脲霉素和烟
碱的前一天(标记为第 0 天)和注射后的第 7 天，第 14 天，第
21 天测定各组小鼠空腹血糖值。实验期间每隔一天测量并
记录各组小鼠体重。
第 22 天进行口服葡萄糖耐受试验(Oral glucose tolerance
test，OGTT)，即空腹 16h以上，测定空腹血糖值，作为 0min 的
数值，然后按照 2. 0g /kg·BW 的剂量灌胃葡萄糖溶液，分别
在灌胃后的第 30min、60min、120min 测定各组小鼠血糖值。
空腹血糖 ＞ 7mmol·L －1且 OGTT过程中血糖值明显高于空白
组小鼠血糖值的小鼠即为 2 型糖尿病小鼠。
2. 4 测定灌胃药物后 2 型糖尿病小鼠的血糖 根据小鼠体
重，每天分别严格按照剂量连续灌胃生理盐水或阳性药物溶
液或测试药物溶液，共计灌胃 21 天。空白组(未被诱导的正
常小鼠)和糖尿病模型组(被诱导成 2 型糖尿病的小鼠)均灌
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胃 10mL /kg·BW生理盐水;阳性对照组(被诱导成 2 型糖尿
病小鼠，且灌胃阳性药物罗格列酮)灌胃剂量为 10mg /kg·
BW;测试药物组(被诱导成 2 型糖尿病小鼠，且分别灌胃油茶
叶乙醇提取物、油茶果乙醇提取物、油茶籽乙醇提取物)灌胃
剂量高、中、低剂量分别为 100mg /kg·BW、50mg /kg·BW、
25mg /kg·BW。为初步检测油茶各部位提取物的降血糖效
果，分别在每组小鼠初次灌胃的前一天(标记为第 0 天)和灌
胃给药后的第 7 天、第 14 天、第 21 天测定小鼠空腹血糖值。
实验期间每天测量并记录各组小鼠体重。
2. 5 灌胃药物 22 天后对 2 型糖尿病小鼠进行 OGTT 于初
次灌胃给药(每日灌胃剂量 100mg /kg·BW)后的第 22 天进
行 OGTT，分别测定并记录第 0min、30min、60min、120min各组
小鼠血糖值，从而评估油茶各部位提取物对 2 型糖尿病小鼠
OGTT中血糖的影响。
2. 6 细胞培养 小鼠 3T3-L1 前脂肪细胞用 DMEM 添加
10%热灭活胎牛血清在 37℃、5% CO2 培养箱中培养。
2. 7 前脂肪细胞分化、油红 O 染色 参照文献所述方
法〔7-10〕，采用油红 O 染色法，检测油茶叶、油茶果、油茶籽对
3T3-L1 前脂肪细胞分化的影响。首先，将 3T3-L1 前脂肪细胞
以 4 × 103 个 /孔的比例接种到 96 孔细胞板，培养 24h 后，各
组分别用药物处理 3d。其中阳性对照组分别用终浓度为
1μM的胰岛素和终浓度为 1μM 或 2μM 的罗格列酮进行处
理，测试组分别用终浓度为 1μM的胰岛素和终浓度为 0. 5μg
·mL －1或 1μg·mL －1的油茶叶乙醇提取物、油茶果乙醇提取
物、油茶籽乙醇提取物进行处理，对照组只用终浓度为 1μM
的胰岛素处理，空白对照组不做任何特殊处理。7d 后对细胞
进行油红 O/苏木素伊红染色，先用 10%福尔马林固定 1h，然
后用油红 O溶液(油红 O 溶解于 60%异丙醇)室温染色 2h，
再用苏木素伊红室温染色 15min。最后，用 60%异丙醇清洗
除去未结合的染料，清洗 3 次后在显微镜下拍摄染色图像。
2. 8 统计分析 所有数据以 x ± s表示，用 SPSS 13. 0 统计软
件进行单因素方差分析，多组均数间的两两比较采用 LSD 法
检验，以 P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01 表示有统计学意义。
3 结果
3. 1 2 型糖尿病小鼠模型的建立 于腹腔注射链脲霉素和
烟碱后的第 7 天、第 14 天、第 21 天分别测定空白组和模型组
小鼠的空腹血糖值，并于第 22 天进行 OGTT，综合评估 2 型糖
尿病小鼠模型是否成功建立。与空白对照组小鼠相比，2 型
糖尿病模型组小鼠在体重方面无显著性差异，血糖在第 21 天
呈现明显的升高(见图 1A，＊＊P ＜ 0. 01)，OGTT的结果显示糖
尿病模型组小鼠血糖在 30、60、120min 时均明显增高(见图
1B，＊＊P ＜ 0. 01)，说明 2 型糖尿病小鼠模型被成功建立。
3. 2 油茶提取物对 2 型糖尿病小鼠血糖的作用 与糖尿病
对照组相比，阳性对照组罗格列酮(每日灌胃剂量为 10mg·
kg －1)的第 7、14、21 天后，小鼠血糖明显被降低，且呈显著性
差异(＊＊P ＜ 0. 01)，体现了很强的降血糖作用。每日灌胃剂
量为 100mg·kg －1的油茶叶、油茶果、油茶籽乙醇提取物在第
7、14、21 天后也展现出较好地降低血糖活性(见图 2，＊＊P ＜
0. 01)。
图 1 2 型糖尿病模型小鼠的血糖(A)、OGTT(B)
(n = 8;与空白组相比，＊＊P ＜ 0. 01)
图 2 油茶醇提物降低 2 型糖尿病小鼠血糖
(n = 8，与 2 型糖尿病模型组相比，＊＊P ＜ 0. 01)
3. 3 油茶提取物对 2 型糖尿病小鼠 OGTT的影响 OGTT结
果显示，与糖尿病对照组相比，油茶籽乙醇提取物(灌胃剂量
为 100mg /kg·BW)在 30min 时显著降低了 2 型糖尿病小鼠
的血糖值(见图 3，* P ＜ 0. 05)，体现了具有较好的降血糖活
性和改善糖耐量的潜能，而油茶叶和油茶果的乙醇提取物灌
胃给药组降血糖和改善糖耐量的作用不明显。
图 3 油茶醇提物对 2 型糖尿病小鼠 OGTT的作用
(n = 8;与糖尿病模型组相比，* P ＜ 0. 05)
3. 4 油茶提取物对 3T3-L1 前脂肪细胞分化的影响 油红 O
染料能溶于细胞中的脂类，与甘油三酯结合呈红色脂肪滴。
经药物处理后，油红 O 染色出现脂肪滴，说明该药物促进
3T3-L1 前脂肪细胞分化过程。与对照组相比，阳性对照药罗
格列酮在 1μM和 2μM的浓度下均新生成了的脂肪细胞并被
染色为红色(见图 4c 和 d)，表明 3T3-L1 前脂肪细胞被罗格
列酮成功诱导为脂肪细胞。筛选出的具有较强降低血糖活性
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的油茶籽乙醇提取物具有类似阳性对照药罗格列酮促进前脂
肪细胞分化的活性，在 0. 5μg·mL －1和 1μg·mL －1浓度下均
体现出诱导 3T3-L1 前脂肪细胞分化为脂肪细胞的活性(见图
4e和 f)。
图 4 3T3-L1 前脂肪细胞分化模型油红染色图像
(a)3T3-L1 前脂肪细胞，(b)对照组(只加胰岛素处理)，(c)
1μM罗格列酮，(d)2μM 罗格列酮，(e)0. 5μg·mL －1油茶籽乙
醇提取物，(f)1μg·mL －1油茶籽乙醇提取物
4 讨论
动物试验结果表明，油茶叶、油茶果、油茶籽乙醇提取物
均能不同程度地降低 2 型糖尿病小鼠血糖，而且油茶籽乙醇
提取物调控 OGTT血糖水平。3T3-L1 前脂肪分化试验结果提
示油茶籽乙醇提取浓缩物具有促进 3T3-L1 前脂肪细胞分化
的活性。油茶籽乙醇提取物降低 2 型糖尿病小鼠血糖的作用
机制可能与其促进 3T3-L1 前脂肪细胞分化进而上调 PPAＲγ
基因表达，改善 2 型糖尿病胰岛素抵抗有关，但其具体作用机
制尚需深入研究。本试验的开展为将油茶开发成保健食品、
预防或辅助治疗 2 型糖尿病及综合利用油茶提供参考。
致谢:感谢厦门市第一医院糖尿病研究所上官兆水研究
员提供 3T3-L1 前脂肪细胞。
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灵芝颗粒对小鼠免疫功能的影响
王金亮1，2，吴长辉1，2，华正根1，2，姚渭溪2，李 晔1，2* ，陈冠敏3(1. 福建仙芝楼生物科技有限公司 福州 350002;
2. 国家食用菌加工技术研发分中心 福州 350002;3. 福建省疾病预防控制中心 福州 350001)
摘要:目的 研究灵芝颗粒对小鼠免疫功能的影响。方法 小鼠按体重分成五大组，分别为免疫一组:空斑、溶血素测定、脏器指数;免疫二
组:NK活性、淋转试验;免疫三组:DTH试验;免疫四组:小鼠碳廓清试验;免疫五组:小鼠腹腔巨噬细胞吞噬鸡红细胞试验。每大组动物按体重
随机分成 4 小组，每小组 10 只动物，按人日推荐量的 5 倍、10 倍、30 倍分别设 0. 833、1. 67、5. 00g /kg·BW 3 个剂量组和蒸馏水对照组。动物每
天按 20mL /kg·BW连续灌胃 30 天后，分别进行碳廓清测定、迟发型变态反应(DTH)检测、抗体生成细胞和血清溶血素测定、小鼠腹腔巨噬细胞
吞噬鸡红细胞(半体内法)和脏器 /体重比值测定、ConA诱导的小鼠淋巴细胞转化实验和小鼠 NK细胞活性测定(乳酸脱氢酶 LDH测定法)。结
果 样品各剂量组与对照组比较:①各剂量组小鼠体重、胸腺指数、脾指数、小鼠碳廓清能力、小鼠腹腔巨噬细胞吞噬鸡红细胞的吞噬率和吞噬
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